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  [摘要] 目的 评价术前衰弱对胸外科老年患者术后慢性疼痛(chronicpostsugricalpain,CPSP)的预测价值。

方法 择期全麻下行胸科手术患者318例,年 龄≥65岁,性 别 不 限,美 国 麻 醉 医 师 协 会(Americansocietyof
anesthesiologists,ASA)分级Ⅱ~Ⅳ级。术前1d采用衰弱筛查量表(Fatigue,Resistance,Ambulation,Illness,Loss
ofweight,FRAIL)评估衰弱情况。术后24h及48h使用数字评分量表(numericalratingscale,NRS)记录患者静

息与运动时疼痛评分,并于术后3个月电话随访,记录患者疼痛评分,NRS评分>0即为发生术后慢性疼痛。根据

术后3个月是否发生术后慢性疼痛,将患者分为CPSP组和非CPSP组。采用多因素Logistics回归分析筛选胸科

手术老年患者术后慢性疼痛的独立危险因素,通过受试者工作特征(receiveroperativingcharacteristic,ROC)曲线

分析术前衰弱对术后慢性疼痛的预测价值。结果 最终纳入273例患者,术前衰弱64例,发生率为23.4%;术后慢

性疼痛患者75例,发生率为27.5%。单因素Logistic回归分结果显示,2组患者在性别、年龄、ASA分级、糖尿病、

胸腔引流时间、术后48h平均静息NRS评分、切口个数及衰弱评分上差异有统计学意义。多因素Logistics回归

分析结果显示:女性(OR值2.545,95%CI:1.365~4.746,P=0.003)、术前衰弱(OR值3.227,95%CI:2.146~
4.853,P<0.001)、胸腔引流时间(OR值1.250,95%CI:1.079~1.449,P=0.003)和术后48h平均静息 NRS评分

(OR值1.457,95%CI:1.081~1.963,P=0.014)是接受胸科手术的老年患者发生术后慢性疼痛的影响因素。术前

衰弱预测CPSP的曲线下面积(areaundercurve,AUC)为0.705,95%CI:0.634~0.776,敏感度为0.493,特异度为

0.843。结论 女性、术前衰弱、胸腔引流时间延长和术后48h平均静息NRS评分升高是胸科手术老年患者CPSP
的独立危险因素,常规行术前衰弱筛查可以一定程度上预测CPSP的发生。
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Predictivevalueofpreoperativefrailtyforchronicpost-surgicalpain
inelderlypatientsindepartmentofthoracicsurgery

MENGZhen-ang,CHENLi-li,FANJin-yan,ZHANGChuan-wu,WANGGuang-lei*

(DepartmentofAnesthesiology,theAffiliatedHospitalofXuzhouMedicalUniversity,

JiangsuProvince,Xuzhou221000,China)

[Abstract] Objective Toevaluatethepredictivevalueofpreoperativefrailtyforchronic
post-sugricalpain(CPSP)inelderlypatientsindepartmentofthoracicsurgery.Methods In
total,318patientsunderwentelectivethoracicsurgeryundergeneralanesthesia,whowereaged
65yearsorolder,withAmericansocietyofanesthesiologists(ASA)Ⅱ-Ⅳandregardlessof
gender.FrailtywasassessedusingFRAILScaleat1dbeforesurgery.At24hand48hafter
surgery,thenumericalratingscale(NRS)wasusedtorecordpatientpainscoresatrestandon
movement,andtelephonefollow-upwasperformedat3monthsaftersurgery,torecordthe
patient'spainscores.NRSscore>0representedtheoccurrenceofCPSP.Patientsweredivided
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intoCPSPandnon-CPSPgroupsbasedonwhetherCPSPoccurredat3monthsaftersurgery.
MultivariateLogisticsregressionanalysiswasusedtoscreenriskfactorsforCPSPinelderly
patientsundergoingthoracicsurgeryandreceiveroperatingcharacteristic(ROC)curvewasused
toanalyzethepredictivevalueofpreoperativefrailtyonCPSP.Results Of273patientsenrolled,

64patientshadpreoperativefrailty,withanincidenceof23.4%,and75patientsdeveloped
CPSP,withanincidenceof27.5%.UnivariateLogisticregressionresultsshowedthattherewere
significantdifferencesinbothgroupswithrespecttogender,age,ASAgrade,diabetes,duration
ofthoracicdrainage,meanNRSscoreatrestat48haftersurgery,numberofincisionsandfrailty
grade.TheresultsofmultivariateLogisticsregressionanalysisshowedthatfemale(OR2.545,

95%CI:1.365-4.746,P=0.003),preoperativefrailty(OR3.272,95%CI:2.146-4.853,P<
0.001),durationofthoracicdrainage(OR1.250,95%CI:1.079-1.449,P=0.003)andthe
meanNRSscoreatrestat48haftersurgery(ORvalue1.457,95%CI:1.081-1.963,P=
0.014)werecloselyrelatedwithoccurrenceofCPSPinelderlypatientsundergoingthoracic
surgery.TheareaundertheROCcurve(AUC)ofpreoperativefrailtyinpredictingCPSPwas
0.705,with95%CI:0.634-0.776,sensitivityof0.493,specificityof0.843.Conclusion Female
gender,preoperativefrailty,prolongedtimeofthoracicdrainageandelevatedmeanNRSscoreat
restat48haftersurgeryareindependentriskfactorsforCPSPinelderlypatientsundergoing
thoracicsurgery.RoutinepreoperativefrailtyscreeningcanpredicttheoccurrenceofCPSPto
someextent.
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  术后慢性疼痛是一种常见的术后并发症,在截

肢手术、胸科手术、腹股沟疝及乳腺手术中发生率较

高[1-2],其 中 胸 科 手 术 术 后 慢 性 疼 痛 (chronic
postsugricalpain,CPSP)的 发 生 率 为 5% ~
65%[3-4]。CPSP影响患者术后恢复,降低了患者的

生活质量[5-6]。随着人口老龄化的增长,越来越多

的老年患者接受肺部手术,发生CPSP的患者也逐

渐增多,因此有必要筛选接受肺部手术的老年患者

CPSP的危险因素,从而更好地行围术期管理以改

善患者预后。衰弱是一种复杂的功能储备缺陷和认

知障碍的老年综合征,在社区群体中处于衰弱或衰

弱前期状态的老年人占10%~40%[7]。研究表明,
术前衰弱和非心脏手术老年患者CPSP的发生密切

相关[8]。本研究拟进一步探究胸科手术的老年患者

CPSP与术前衰弱的关系,以期为CPSP的预防提

供临床依据。

1 资 料 与 方 法

1.1 一般资料 本研究为前瞻性队列研究,随机选

择2023年2—8月择期行胸科手术的患者318例。
纳入标准:年龄≥65岁;性别不限;美国麻醉医师协

会(AmericanSocietyofAnesthesiologists,ASA)分
级Ⅱ~Ⅳ级;择期行胸科手术,包括肺部和食管手

术。排除标准:术前认知功能障碍,无法交流;既往

肺部手术史;术中出现严重的不良反应,术后转入

ICU;临床资料严重缺失;患者拒绝签署知情同意书

或失访。
本研究经徐州医科大学附属医院伦理委员会批

准(伦理批号:XYFY2023-KL367-02),患者或家属

均签署知情同意书。

1.2 麻醉方法 全部患者均采取全身麻醉复合肋

间神经阻滞,术后予以静脉自控镇痛。患者入室后

开放 外 周 静 脉,行 心 电 图 (electrocardiogram,

ECG)、心率(heartrate,HR)和血氧饱和度(pulse
oxygensaturation,SpO2)监测,超声引导下行桡动

脉穿刺监测有创血压。麻醉诱导:静脉注射咪达唑

仑0.04~0.10mg/kg、舒芬太尼0.2~0.4μg/kg、依
托咪 酯 0.2~0.6 mg/kg 和 维 库 溴 铵 0.08~
0.12mg/kg,待患者睫毛反射消失后可视喉镜下插

入双腔支气管导管,并用纤支镜定位,连接呼吸机行

机械通气,维持PETCO235~45mmHg(1mmHg=
0.133kPa),手术开始前10min行单肺通气。麻醉

维持:静脉泵注丙泊酚4~6mg·kg-1·h-1和瑞芬

太尼0.2~0.5μg·kg-1·h-1,根据需要追加肌松

药物。采用脑电双频指数(bispectralindex,BIS)监
测仪监测麻醉深度,维持BIS值40~60。采用肺保

护性通气策略行机械通气。术中维持血压(blood
pressure,BP)和HR波动范围在基础值的±20%以
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内,必要时给予血管活性药物。关闭胸腔时由外科

医师直视下0.75%罗哌卡因10mL行肋间神经阻

滞。术后予以患者静脉自控镇痛,舒芬太尼2μg/

kg和托烷司琼6mg用生理盐水稀释成100mL,负
荷剂量3mL,输注剂量2mL/h,锁定时间15min,
持续镇痛48h。根据胸外科手术类型分为肺楔形

切除术、肺段切除术、肺叶切除术及食管癌根治术。

1.3 衰弱评估 本研究采用衰弱筛查(Fatigue,

Resistance,Ambulation,Illness,Lossofweight,

FRAIL)量表进行衰弱评估,术前1d由一名经过培

训的麻醉科医生进行。FRAIL量表与其他衰弱评

估量表相比更加省时,方便进行衰弱筛查。量表内

容包括疲劳感、低抗阻力(能够爬一层楼梯)、步行能

力(能够走超过500m)、疾病状况(过去或现在超过

5次的疾病诊断)、体重减轻(>5%)。每一项记1
分,最高5分,≥3分为衰弱,1或2分为衰弱前期,0
分为无衰弱。记录患者一般资料,包括年龄、性别、
体重指数(bodymassindex,BMI)、ASA分级、是否

饮酒、有无高血压、冠心病、糖尿病病史等;记录术中

情况各指标,包括手术时间、术中出血量及输血情况

等;记 录 术 后24h及48h疼 痛 数 字 评 分 量 表

(numericalratingscale,NRS)评分及胸腔引流管拔

除时间。

1.4 随访 术后3月由另一名对衰弱情况不知情

的麻醉医生进行电话随访,评估患者CPSP的发生

情况,通过询问“你现在是否还存在与手术相关的疼

痛?”确定患者是否还存在疼痛,患者若回答“是”则
认为仍存在疼痛[9]。使用NRS计算分数,0分为不

痛,10分为能想象最严重的疼痛。依据术后3个月

是否发生 CPSP将患者分为 CPSP组和非 CPSP

组。

1.5 样本量计算 结合参考文献,初步纳入性别、
年龄、ASA分级、吸烟史、冠心病、切口个数、术后

48hNRS评分、手术类型、胸腔引流时间、衰弱分级

10个变量,根据每个变量至少需要10个事件数的

样本量计算方法,CPSP发生率为35%,考虑脱落率

为10%,得出样本量为318例。

1.6 统计学方法 应用SPSS26.0统计软件分析

数据。偏态分布的计量资料以中位数和四分位数间

距[M(QR)]表示,组间比较采用 Mann-WhitneyU
检验。计数资料比较采用χ2 检验,等级资料比较采

用秩和检验。将单因素Logistic分析中差异有统计

学意义(P<0.05)的指标纳入多因素Logistics回

归分 析 筛 选 CPSP 的 危 险 因 素,采 用 Hosmer-
Lemeshow拟合优度检验评价Logistic多变量模拟

拟合。使用 GraphPadPrism9.5软件绘制受试者

工作特征曲线(receiveroperativingcharacteristic,

ROC)及CPSP独立危险因素森林图,通过曲线分析

预测价值并计算曲线下面积(areaundercurve,

AUC)。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

318例患者中因各种原因取消手术18例,拒绝

签署知情同意书者8例,随访中失访19例,最终纳

入273例患者。术前衰弱68例,发生率为24.9%;

CPSP患者75例,发生率为27.5%。

2.1 2组一般情况比较 2组患者在性别、ASA分

级、糖尿病、术前衰弱、切口个数、术后48h内平均

静息NRS评分及胸腔引流时间上差异有统计学意

义(P<0.05),见表1。
表1 2组一般情况比较

Table1 Comparisonofthegeneralconditionsbetweenthetwogroups

组别 例数
性别(例数)

男性 女性

年龄

[M(QR),岁]

体重指数

[M(QR)]
ASA分级(例数)

Ⅱ Ⅲ~Ⅳ

高血压(例数)
有 无

糖尿病(例数)
有 无

CPSP组 75 27 48 72(7.00) 23.34(4.60) 41 34 33 42 43 32
非CPSP组 198 102 96 71(6.00) 23.04(3.68) 139 59 86 112 69 129
χ2/Z 值 5.254 1.831 1.128 5.845 0.007 11.366
P 值 0.022 0.067 0.259 0.016 0.933 0.001

组别 例数
胸腔引流时间

[M(QR),d]
饮酒史(例数)
有 无

NLR
[M(QR)]

手术类型(例数)
肺楔形切除术 肺段切除术 肺叶切除术 食管癌根治术

CPSP组 75 3(3.00) 21 54 2.26(2.31) 23 37 10 5
非CPSP组 198 3(1.25) 56 143 2.38(2.06) 78 70 37 13
χ2/Z 值 2.342 0.002 0.251 4.607
P 值 0.019 0.963 0.802 0.203
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表1 (续)

组别 例数
术后48h均静息NRS

评分[M(QR),分]
冠心病 (例数)
有 无

吸烟史 (例数)
有 无

出血量[M(QR),mL]

CPSP组 75 2(2.00) 17 58 30 45 51(29.00)

非CPSP组 198 2(1.50) 49 149 63 135 54(25.00)

χ2/Z 值 2.795 0.128 1.621 0.853

P 值 0.005 0.720 0.203 0.403

组别 例数
衰弱情况(例数)

无衰弱 衰弱前期 衰弱期

手术时间

[M(QR),min]
切口个数(例数)

<3个 ≥3个

术后48h平均运动

NRS评分[M(QR),分]

CPSP组 75 14 24 37 114(62.00) 42 33 3.5(2.00)

非CPSP组 198 90 77 31 124(57.00) 116 82 3.0(1.50)

χ2/Z 值 30.151 1.735 4.668 1.888

P 值 <0.001 0.083 0.031 0.059

2.2 单因素Logistic回归分析 对分类变量进行

赋值设置哑变量,其余则为连续变量,无需赋值处

理。结果显示性别、年龄、ASA分级、糖尿病、胸腔

引流时间、术后48h平均静息NRS评分、切口个数

及衰弱评分共计8个变量差异有统计学意义(P<
0.05),见表2、3。

表2 单因素Logistic回归分析各变量赋值

Table2 UnivariateLogisticregressionanalysisofassignmentofvariables

变量 赋值 变量 赋值

性别  男性=0,女性=1 ASA分级 Ⅱ级=0,Ⅲ~Ⅳ级=1
高血压 否=0,是=1 糖尿病 否=0,是=1
冠心病 否=0,是=1 吸烟史 否=0,是=1
饮酒史 否=0,是=1 手术类型 肺楔形手术=0,肺段手术=1,肺叶手术=2,食管手术=3

表3 单因素Logistic回归分析结果

Table3 ResultsofunivariateLogisticregressionanalysis

指标 回归系数 标准误 Waldχ2 值 P 值 OR值 95%CI

性别 0.754 0.283 7.083 0.008 2.225 1.220~3.702
年龄 0.070 0.034 4.239 0.040 1.073 1.003~1.147

ASA分级 0.678 0.263 6.640 0.010 1.971 1.176~3.302

BMI 0.312 0.260 1.441 0.230 1.367 0.821~2.276
高血压 0.023 0.273 0.007 0.933 1.023 0.599~1.748
糖尿病 0.813 0.276 8.690 0.003 2.254 1.313~3.871
冠心病 -0.115 0.321 0.128 0.720 0.891 0.475~1.673
吸烟史 0.079 0.292 0.074 0.786 1.082 0.611~1.918
饮酒史 0.051 0.299 0.029 0.864 1.053 0.586~1.890
术前中性粒细胞/淋巴细胞(NLR) -0.007 0.039 0.028 0.866 0.993 0.920~1.073
手术类型

 肺段切除术 0.584 0.312 3.490 0.062 1.793 0.972~3.307

 肺叶切除术 0.058 0.433 0.018 0.893 1.060 0.454~2.477

 食管根治术 -0.060 0.558 0.011 0.915 0.942 0.315~2.815
手术时间 -0.004 0.003 2.185 0.139 0.996 0.991~1.001
术中出血量 -0.005 0.004 1.157 0.282 0.995 0.987~1.004
胸腔引流时间 0.185 0.069 7.183 0.007 1.203 1.051~1.378
术后48h平均静息NRS评分 0.379 0.135 7.921 0.005 1.461 1.122~1.903
切口个数 0.588 0.274 4.615 0.032 1.800 1.053~3.079
衰弱评分 1.045 0.193 29.385 <0.001 2.843 1.948~4.148
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2.3 多因素Logistics回归分析 结果显示,女性、
术后48h平均静息NRS评分升高、胸腔引流时间

长及衰弱评分增加是CPSP的独立危险因素,见表

4、5。

2.4 术前衰弱预测CPSP的ROC曲线 术前衰弱

预测CPSP的AUC面积为0.705,95%CI:0.634~
0.776,敏感度为0.493,特异度为0.843,约登指数为

0.336。衰弱评分预测CPSP的ROC曲线见图1。

表4 多因素Logistic回归分析各变量赋值

Table4 AssignmentLogisticofvariablesfor
multivariateregressionanalysis

指标 赋值

ASA分级 Ⅱ级=0,Ⅲ~Ⅳ级=1
糖尿病 否=0,是=1
性别 男=0,女=1
年龄 65~70岁=1,70~75岁=2,75~80岁=3
CPSP 否=0,是=1

表5 多因素Logistics回归分析结果

Table5 ResultsofmultivariateLogisticsregressionanalysis

指标 回归系数 标准误 Waldχ2 值 P 值 OR值 95%CI
衰弱评分 1.172 0.208 31.676 <0.001 3.227 2.146~4.853
女性 0.934 0.318 8.639 0.003 2.545 1.365~4.746
术后48h平均静息NRS评分 0.376 0.152 6.101 0.014 1.457 1.081~1.963
胸腔引流时间 0.224 0.075 8.802 0.003 1.250 1.079~1.449

图1 术前衰弱对CPSP的预测价值

Figure1 PredictivevalueofpreoperativefralityinCPSP

2.5 CPSP独立危险因素森林图 术前衰弱评分每

增加1分,发生CPSP的风险增加3.227倍,95%
CI:2.146~4.853(P<0.001);女性发生CPSP的风

险是男性的2.545倍,95%CI:1.365~4.746(P=
0.003);术后48h平均静息NRS评分每增加1分,
发生CPSP的风险增加1.457倍,95%CI:1.081~
1.963(P<0.014);胸腔引流时间每延长1d,发生

CPSP的风险增加1.250倍,95%CI:1.079~1.449
(P<0.003),见图2。

图2 CPSP独立危险因素森林图

Figure2 ForestplotsofindependentriskfactorsforCPSP

3 讨  论

本研究表明,衰弱普遍存在于接受择期胸科手

术的老年人群体中,表现为机体多种生理系统储备

功能 下 降,对 内、外 源 性 刺 激 源 的 应 对 能 力 减

弱[10-11],在很大程度上增加了发生术后并发症的风

险。衰弱的评估工具较多,得出的结果也有所差异。
目前临床最常用的几种衰弱评估工具中,Fried衰弱

表型评估中的“低体能”维度基于西方国家老年人群

提出,在我国老年人群中的有效性需进一步证实;埃
德蒙顿衰弱量表则被证实预测术后结局的效果不

佳[12];老年综合评估则需要跨部门合作,相对耗时

耗力。本研究使用FRAIL量表进行衰弱评估,测
量过程不需任何工具,简单易行,能有效地减轻医务

人员及患者的测量负担,也减少患者术前因调查问

询而产生的心理负担,并且其准确性也在一项关于

FRAIL量表评分与老年外科患者术后并发症关系

的 Meta分析[13]中得到证明。既往研究表明,接受

住院手术的老年患者中,有25%~40%的人处于衰

弱状态[14],本研究中衰弱患者共68例(24.91%),
可能是由于FRAIL量表具有特异度高敏感度低的

特点,降低了衰弱的发生率[7]。
本研究结果显示,女性、术前衰弱、术后48h平

均静息NRS评分高、胸腔引流时间长是CPSP的独

立危险因素,CPSP发生率为27.5%,低于65岁以

下成年人,与既往研究一致[15-16],潜在的发生机制

可能为老年患者疼痛受体敏感性降低、年轻和老年

患者雌激素受体状态之间存在差异[17]。然而也有

研究[18]表明,在对年龄进行分层后,年龄>75岁的

老年患者发生术后慢性疼痛的风险是75岁以下老
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年患者的2.744倍(95%CI:1.255~6.000),尽管本

研究未发现年龄是术后慢性疼痛的独立危险因素,
但这表明和年龄相关的术后慢性疼痛值得进一步探

究。女性发生CPSP的风险高于男性,可能的解释

为术后慢性疼痛相关的基因谱表达在性别上存在差

异[19],同一基因在男性和女性身上不同的表达导致

了术后慢性疼痛的不同;本研究发现,衰弱患者发生

术后慢性疼痛的风险是非衰弱患者的3.227倍,低
于既往研究[8]得出的4.73倍的结论,可能的原因是

该研究以脊柱外科患者为主要研究对象,样本量相

对较少而涉及手术类型较多,本研究在此作了优化,
增加了结论的外推性。衰弱导致术后慢性疼痛的详

细机制并未明确,既往研究表明,慢性疼痛的发生与

感觉神经系统发生敏化有关[20],而衰弱患者则往往

出现周围神经结构、功能与生化的改变,提示了衰弱

与术后慢性疼痛的相关性;也有研究从肠道菌群的

角度阐述了衰弱和术后慢性疼痛的关系,研究认为

肠道菌群通过脑-肠-微生物轴与大脑建立起了双

向联系,而衰弱老年患者往往出现肠道优势菌群减

少,多样性降低,从而诱发炎症反应,这在相关动物

试验中得到验证[21],另一方面,肠道菌群还通过中

枢和外周机制参与调控多种慢性疼痛[22],其外周机

制涉及免疫细胞和背根神经节神经元上多种信号通

路及离子通道,而中枢机制主要集中在肠道菌群对

脑胶质细胞和炎性反应的影响,最终衰弱与术后慢

性疼痛通过肠道菌群的变化建立联系,也给未来的

研究提供了方向,即通过生物制剂调节肠道菌群来

干预衰弱与疼痛。术后48h平均静息NRS评分高

的患者发生CPSP的风险较高,这一结论也在Liu
等[23-24]研究中得到了证实,与术后急性疼痛可导致

脊髓背角神经元和其他中枢神经系统结构发生可塑

性变化有关[25];胸腔引流时间长是CPSP的独立危

险因素,既往 Miyazaki等[26]证实了胸腔引流管的

置入对肋间神经的有髓鞘纤维和无髓鞘纤维都有明

显的伤害,可延长术后急性疼痛的时间,最终发展为

术后慢性疼痛。
本研究局限性:本研究只随访了术后3个月的

慢性疼痛情况,随访时间的延长或许可以获得更加

有意义的结果;本研究为单中心观察性研究,未来需

要开展更多的大样本、多中心试验来构建易于推广

的临床模型,从而更好地预防术后慢性疼痛的发生。
综上所述,术前衰弱筛查在一定程度上可以预

测术后慢性疼痛的发生,常规行术前衰弱筛查具有

一定的临床意义。
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